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研究要旨視神経脊髄炎スペクトラム障害（neuromyelitis optica spectrum disorder: NMOSD）合

併妊娠は、妊娠中母体内ではTh１からTh2にシフトし液性免疫が活性化するため、妊娠中に特異的

自己抗体である抗アクアポリン（aquaporin：AQP）4抗体産生が亢進、NM0-lgGは補体の活性化とと

もに胎盤の炎症をきたし、流産を引き起こし高度の炎症が起きた場合には胎児死亡をひきおこす病

態が推測されている。したがって、妊娠前の疾患活動性の安定化が妊娠・出産に重要である。今回

我々は、NMOSD合併妊娠の再発に関与する免疫学的機序解明のため、NMOSD合併妊娠4例の抗AQP4抗

体価および末梢血CD8+Th1/Th2を検討した。その結果、出産後早期の再発リスクの免疫学的機序の

一つとして、抗AQP4抗体価の上昇とCD8+Th1/Th2の亢進が関連している可能性が示唆された。 

 

A. 研究目的 

NMOSD 合併妊娠の免疫学的機序/再発予防の解

明のため、妊娠経過にともなう抗 AQP4 抗体価

と、疾患活動性を反映する末梢血リンパ球

CD8+Th1/Th2関連性ケモカイン,血清抗AQP4抗

体の変動を比較検討した。 

 

B. 研究方法 

当科通院加療中のNMOSD合併妊娠例4例につい

て妊娠前、妊娠中、出産後、妊娠・出産に伴

う再発時に血清抗AQP4抗体（cell based assay

第4法）及び妊娠前、妊娠中、出産後または流

産後、再発時の患者末梢血からリンパ球を抽

出、フローサイトメーターを用い、CD8+T細胞

のTh1関連性ケモカインとしてCXCR3、Th2関連

性ケモカインとしてCCR4を測定し、CD8+Th1

（Tc1）/Th2（Tc2）はCD8+CXCR3+/CD8+CCR4と

して比較検討した。 

 

（倫理面への配慮） 

研究の実施に際し、東京女子医科大学倫理審査

委員会の承認を得て行った。 

 

C. 研究結果 

NMOSD合併妊娠4症例の臨床経過を表１に示し

た。抗AQP4抗体価は、再発をきたした症例１は

妊娠中抗体価上昇し、再発時もっとも高値を示

した。 

症例２は顕著な高力価を維持していた。再発が
ない症例では抗体価は低値を維持していた（図
１）。CD8+Th1/Th2関連性ケモカインは、症例１
では、妊娠中高値で、再発時は最も高値となっ
た。一方、症例２はで顕著な変動はなかった。
再発のなかった症例3，4では、顕著な変動はな
かった（図２）。 
 

D. 考察 

挙児希望 NMOSD 患者において、妊娠前・妊娠

中の抗 AQP4 抗体高値とその変動（上昇）は合

併妊娠に伴う再発リスクになる可能性が示唆さ

れた。CD8+Th1/Th2関連性ケモカイン比の変動

も関連があるかもしれない。今回の研究

Limitation は、症例数が少ないこと、妊娠・出産

期間中のサンプル採取タイミング 難しいこと

であった。抗 AQP4 抗体価と NMOSD 合併妊産

の再発リスクの関連性には症例の蓄積が必要で

ある。 

 

E. 結論 

NMOSD 合併妊娠の４例において、血清抗 AQP4

抗体価と末梢血リンパ球CD8+Th1/Th2関連性ケ

モカインについて検討した。うち 2 例、出産ま

たは流産にともなう再発をきたし、妊娠中、抗

AQP4 抗体価の上昇/高値持続、1 例は妊娠中 

CD8+Th1/Th2 比が上昇し、妊娠前 1 年間の期間

に再発があった。今後、NMOSD 合併妊娠の再

発予防のためには抗 AQP4 抗体価の変動が指標
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となる可能性がある。一方 CD8+Th1/Th2 比につ

いては、妊娠前に再発した症例で高値をきたし

たことから、今後の症例の蓄積が必要である。 
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